












































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































１ 000 1０００ ０ 1０００ ▲▲公







曲１ .１ １ 
◎Control●1Ｍ▲ＥＢＶ－ＨＬＨ■ＣＡＥＢＶ 
図６ＥＢＶ関連疾患における可溶性細胞傷害蛋白の血中濃度
細胞でのＣＤ２１ｍＲＮＡ発現は報告される52)ものの
ＣＤ21抗原発現は通常の末梢血Ｔ細胞やＮＫ細胞に
は認められない．近年HLA-classll抗原がＢ細胞に
おけるＥＢＶ感染のco-receptorとして重要であるこ
とが報告される．ＨＬＡ－ＤＲ抗原は活性化されたＴ細
胞やＮＫ細胞に発現誘導され，またＥＢＶ感染が成立
した細胞ではＨＬＡ－ＤＲ抗原発現の増強が顕かである
ことから，活性化されたＴ細胞やＮＫ細胞はＥＢＶ
感染しやすい状態であることが推測される．Ｂ細胞と
異なるＴ細胞やＮＫ細胞に特異的ＥＢＶレセプター
が存在するのか，あるいは異なる機序で感染が成立す
るのかは今後の解析が待たれる．
Ｖ・終わりに
ＥＢＶ関連血液疾患の病態は一様ではなく，その多
様性は感染細胞からも顕かである．ＥＢＶ－ＨＬＨや
CAEBVの基本病態はＣＤ4＋，ＣＤ8＋Ｔ細胞やＮＫ
細胞への通常では認められないＥＢＶ感染の成立と感
染細胞の増殖と考えられる．この点から急性あるいは
'慢性のＥＢＶ関連Ｔ細胞性またはＮＫ細胞'性リンパ
増殖疾患と称することも可能である．近年の発症早期
からの集中治療によりＥＢＶ－ＨＬＨの予後の改善はあ
るものの，最激症型のＨＬＨやＣＡＥＢＶにおける幹
細胞移植を含めた治療は未だ予後を格段と向上させる
ところまでは達していない．今後これら疾患の病態の
詳細な把握とＥＢＶ感染細胞に対する効率的なＣＴＬ
機能の誘導をも含めた治療法の確立が必要と考えられ
る．
EBVはBcl-2と相同`性を持つＢＨＲＦ－ｌ遺伝子を持
ち，細胞死を抑制することが報告される５０)．Ｔ細胞や
ＮＫ細胞にＥＢＶ感染した場合でもこのウイルス由来
Bcl-2の作用のため細胞死が抑制されＥＢＶ感染細胞
が生き延びることで想定される．
正常な人におけるＥＢＶ感染の急性期でのＢ細胞へ
の感染はＥＢＶ特異的細胞傷害性Ｔ細胞機能の確立
に重要な役割を演じる．ＥＢＶ感染初期のＢ細胞は
ＥＢＶ関連潜伏遺伝子ＬＭＰ－ｌ，－２Ａ，－２Ｂ，
EBNA1-6全てを発現する（latencyIII）ため，これ
ら潜伏遺伝子蛋白がＣＴＬの標的となる'''5)．ＥＢＶ－
ＨＬＨやCAEBVにおいてはＢ細胞へのＥＢＶ感染ウ
イルス量が少なく，感染細胞がＴ細胞やＮＫ細胞が
主体であり，ＥＢＶ関連潜伏遺伝子発現が抑制されて
いる（latencylI）ことが特異的ＣＴＬの誘導が弱く
ＣＴＬ機能が充分に発揮されない一因と考えられる．
EBV特異的ＣＴＬの機構的欠如はＥＢＶ－ＨＬＨや
CAEBVの発症に関連がある可能性がある．細胞傷害
性機能に重要なperforinの欠如から発症するＦＨＬは
臨床上激症のＥＢＶ－ＨＬＨとして発症することが多
い．またＥＢＶ感染により致死的経過を呈するＸＬＰ
ではＳＡＰ/ＳＨ２ＤｌＡ遺伝子変異による２Ｂ４抗原を
介したＮＫ細胞傷害性の欠如が報告される51)．
通常健康人ではＥＢＶはＢ細胞上に発現される
ＣＤ21抗原を介し感染が成立することは周知の事実で
あるが，ＥＢＶ－ＨＬＨやＣＡＥＢＶにウイルス感染標的
細胞であるＣＤ４ｈＣＤ８＋Ｔ細胞やＮＫ細胞への詳
細な感染成立機構については不明のままである．Ｔ
6３ 笠原・ＥＢウイルス関連疾患におけるウイルス感染細胞の多様性
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